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(57) Abstract 

Method and device for the fast thermal regulation of elements (12) in thermal contact with a fluid held in liquid-vapor eq- 
uilibrium in a sealingly closed and heat insulated housing (10) by means of an outer energy source (S) imposing an order value 
tcmperaturt (Tc) to the fluid held in the housing (10) and causing, by change of phase of such fluid, a variation corresponding to 
the temperature (Ti) of the elements (12). The invention applies particularly to molecular biology reactions at controlled tempera- 
tures. 

(57)Abrege 

Proc6dfe ct dispositif de regulation thermique rapide d'elcmcnts (12) en contact thermique avec un fluide contenu en cquili- 
bre liquide-vapcur dans une enceinte (10) fermte de fa^on etanche et calorifugee, au moycn d'une source d'fenergie cxtferieurc (S) 
imposant une temperature de consignc (Tc) au fluide contenu dans Tenceintc (10) et provoquant, par changement de phase de ce 
fluide, une variation correspondantc de la temperature (Te) des fclcmcnts (12). L'invention s'applique en particulicr a la realisa- 
tion de reactions de biologique mol6culaire & temptoture contr61ee. 
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PROCEDE ET DISPOSITIF DE REGULATION RAP IDE D'UNE 
TEMPERATURE DE PAROI 

L' invention concerne un proc6d6 et un 
dispositif de regulation rapide de la tempferature d'une 
pluralit6 de zones de parol, ainsi que les applications 
de ce proc6d6 et de ce dispositif, notamment A des 
operations de biologie mol6culaire comportant des reac- 
tions S temperature contr616e telles que par exemple des 
operations de traitement enzymatique d'ADN. 

Certaines de ces operations n6cessitent de 
soumettre des 6chantillons de cellules ou de macro- 
moiecules k des cycles thermiques comprenant des paliers 
de temperature chacun determine de facon tres precise en 
duree et en temperature (AT < O,!* C) . Dans certains 
cas, ces cycles de temperature doivent §tre repet6s de 
nombreuses fois. 

II est de plus souhaitable, pour des raisons 
de rendement, de realiser ces operations simultanement 
sur tm grand nombre .d'6chantillons. II faut alors pouvoir 
contrfiler dans le temps, de fagon tr^s precise, la 
temperature d'vm grand nombre d'echantillons, faire 
varier de facon uniforme la temperature de ces 
echantillons, et realiser les transitions entre les 
25 paliers de temperature aussi rapidement que possible pour 
que la dur6e tot ale d'une operation determin6e soit 
compatible avec une application industrielle (les dur6es 
des reactions biologiques ne pouvant quant A elles pas 
etre reduites) . 

L' invention a precisement pour objet un 
proc6d6 et un dispositif de regulation rapide d'une 
temperature, qui permettent de satisfaire aux conditions 
exprim6es ci-dessus. 

L' invention a egalement pour objet un precede 
et un dispositif de ce type, qui soient notamment 
applicables A la realisation d' operations de biologie 
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molfeculaire du type prfecitfe, sdLmultan&nent sur un grand 
nombre d'6chantillons biologiques, 

L' invention a encore pour objet un proc6d§ et 
un dispositif de ce type, qui soient applicables i 
5 d'autres cas, lorsqu'il faut faire varier de facon rapide 
et precise la temperature d*un fel6ment ou d'un ensemble 
d'616mentSf comme c'est- par exemple le cas dans des 
rfeacteurs t temperature de parol contr516e, des rfeacteurs 
enzymatiques, des rfeacteurs cellulaires, des rfeacteurs de 
10 polymerisation, de traitement ou de transformation des 
materiaux plastiques, en photographic (traitement des 
films), etc- 

L' invention propose done un proc6d6 de 
regulation thermique rapide d'une pluralite de zones de 

15 parol en particulier de receptacles contenant des 
echantillons biologiques, pour les soumettre 
simultanement k des cycles thermiques identiques 
comportant des paliers successifs de dur6es et de 
temperatures predeterminees, separes par des transitions 

20 brusques, caracterise en ce qu^on entoure lesdites zones 
de parol d'une enceinte fermee, etanche qui contient ion 
equilibre liquide-vapeur d'un fluide approprie de 
transfert de chaleur en contact thermique avec lesdites 
zones de parol, cette enceinte permettant d'une part la 

25 libre circulation de la phase vapeur du fluide et 
comportant d' autre part un revetement interne de 
circulation capillaire de la phase liquide du fluide, et 
en ce qu'on cede et on pr6ieve de la chaleur audit fluide 
au moyen d'au moins une source exterieure par echange 

30 thermique avec le fluide, pour maintenir egale k une 
temperature de consigne imposee par ladite source la 
temperature desdites zones de parol, par condensations et 
vaporisations locales du fluide dans ladite enceinte. 

L' invention fait une application particuliere, 

35 nouvelle et inventive, de la technique du "caloduc" 
utilisee initialement dans 1' Industrie spatiale pour 
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6vacuer rapidement une grande quantity de chaleur 
produite par un 616ment chauffant, qui est en g6n6ral un 
boltier d*61ectronique int6gr6 A un satellite. Le caloduc 
est essentiellement un tube ferm6 contenant un revfitement 
5 interne d'un mat6riau poreux k circulation capillaire de 
liquide, et un fluide d6tennin6 restant ct I'fetat dipha- 
sique liquide-vapeur dans le tube dans les conditions de 
travail envisag6es. Les deux extr6mit6s du tube sont rac- 
cord6es, I'une k l'§16ment chauffant, 1' autre k une 
10 surface de dissipation de chaleur k l'ext6rieur par 
rayonnement • Le transfert de chaleur entre l'616inent 
chauffant et l*ext6rieur se fait dans le caloduc par 
changement de phase du fluide qui, de fagon continue, se 
vaporise au voisinage de l'616inent chauffant et se 
15 condense au voisinage de la surface de diffusion vers 
l'ext6rieur, le rev§tement de matferiau capillaire 
assurant de fagon continue et quasi-instantanfee le 
transfert du liquide de I'extr6mit6 froide k I'extr6mit6 
chaude du caloduc. La conduct ibilit6 thermique d'un 
20 caloduc est tr6s 61ev6e, de plusieurs ordres de grandeur 
sup^rieure k celle du cuivre, par exemple. 

L' invention utilise ce principe connu, non 
pour 6vacuer de fagon continue une quantitfe importante de 
chaleur d'un §16raent chauffant vers un environnement 
25 ext6rieur froid, mais pour r6aliser de fagon precise et 
quasi-instantan6e des cycles de variation de temperature 
de parois en contact avec un fluide appropri6. Plus 
pr6cisement, 1' invention permet de chauffer et de 
refroidir k volont6 et de fag:on quasi-instantan§e des 
30 6chantillons en contact thermique avec un fluide 
appropri6 en 6quilibre diphasique licjuide-vapeur, et de 
maintenir ces 6chantillons k une temperature precise 
pendant une dur6e d6termin6e. 

En d'autres termes, l*invention permet, en 
35 utilisant le mSme moyen, de maintenir une tempferature k 
une valeur pr6d6tennin6e et de faire varier brusquement 
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cette temperature jusqu"^ une autre valeur predate innirifee, 
grace au fait que le moyen utilis6 prfesente vis-a-vis de 
I'ext^rieur, soit une inertie thermique sensiblement 
infinie (qui lui permet de maintenir la temperature 
5 precise pr6d6terminee et de la soustraire aux influences 
des phenomenes exterieurs parasites) , soit une inertie 
thermique sensiblement nulle (ce qui lui permet de faire 
varier tr^s rapidement cette tempferature, jusqu'i une 
autre valeur pred§termin§e) . 

^0 Selon une autre caract6ristique de 

1' invention, le proc6d6 consiste 6galement k determiner 
la nature et la masse totale du fluide en fonction du 
volume de ladite enceinte de telle sorte que l'6quilibre 
liquide-vapeur du fluide et 1 ' impregnation du revetement 

15 capillaire par le fluide en phase liquide soient 
maintenus pour toute temperature comprise dans une gamme 
predeterminee de temperatures de consigne. 

Lorsque le precede selon 1* invention est uti- 
lise pour des operations de biologie moleculaire, oix la 

20 ten5)erature d'un echantillon peut varier selon un cycle 
determine entre des valeurs extremes de 0 et 100* C 
environ par exemple, 1' invention permet de. faire varier 
de fagon quasi-instantanee la temperature des 
echantillons soumis k ces reactions, pour lui faire 

25 prendre n'importe quelle valeur comprise entre les 
valeurs extremes precitees. 

La source de chaleur utilis6e peut etre du 
type reversible, permettant seiectivement d'augmenter et 
de diminuer la temperature de consigne du fluide, ou bien 

30 peut comprendre deux sources de chaleur commutables, 
I'une permettant d'augmenter la temperature de consigne 
du fluide et 1' autre de la diminuer. 

En variante, la source d'energie exterieure 
peut comprendre des moyens permettant de faire varier la 

35 pression.de vapeur du fluide dans 1' enceinte. 
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En effetr une variation de la pression de va- 
peur du- fluide dans 1' enceinte permet soit d'61ever la 
temperature de ce fluide (compression de la phase 
vapeur) , soit de diminuer cette temp6rature (d6tente de 
5 la phase vapeur) . Moyennant un 6talonnage et une 
detection precise de la pression et de la temperature du 
fluide, un moyen classique de variation de pression du 
type parol deformable par exen^Dle, permet de determiner 
la temperature de consigne du fluide. 
10 Dans le cas oil 1' invention est appliques A des 

reactions de biologie mol6culaire, les eifements dont on 
va reguler la temperature peuvent etre des tubes munis de 
membranes de filtration et contenant des echantillons 
biologiques tels que des cellules ou des macro-moiecules/ 
15 et le procede selon 1' invention consiste alors k combiner 
les variations cycliques de temperature avec des 
additions de reactifs et des variations de pression dans 
les tubes, par exemple pour le traitement d'ADN. 

Dans ce cas, les durees des transitions entre 
20 des paliers predetermines de temperature deviennent 
sensiblement n6gligeables par rapport 6 la duree cumul6e 
des reactions biologiques elles-mSmes. 

L' invention propose egalement un dispositif de 
regulation thermique rapide d'une pluralite de zones de 
25 paroi, en particulier de receptacles contenant des 
echantillons biologiques, pour les soumettre 
simultanement d des cycles thermiques identiques 
comportant des paliers successifs de durees et de 
temperatures predeterminees, k transitions brusques, 
30 caracterise en ce qu'il comprend une enceinte fermee 
etanche qui contient un equilibre liquide-vapeur de 
fluide approprie de transfert de chaleur en contact 
thermique avec lesdites zones de paroi, cette enceinte 
fermee permettant la libre circulation de la phase vapeur 
35 du fluide et comprenant un revStement interne de 
.circulation capillaire de la phase liquide du fluide, ce 



wo 90/08298 



PCr/FR90/00042 



6 

descripti'f comprenant encore au moins xine source 
extferieure en fechange thermique avec le fluide et des 
moyens de commande de cette source pour pr61ever et ceder 
de la chaleur audit fluide et maintenir fegale k une 
5 temperature de consigne iinpos6e par ladite source la 
temperature desdites zones de parol, par condensations et 
vaporisations locales du fluide dans 1' enceinte • 

Dans un mode de realisation de ce dispositif, 
applicable notamment aux reactions de biologie mo- 
10 leculaire, 1 'enceinte comporte des passages parallfeles 
d6boucliant ^ l'ext6rieur et formant rfeceptacles ou loge- 
ments de tubes dans lesquels sont places des echantillons 
biologiques tels que des cellules ou des macromolecules . 

Les parois de ces passages forment des moyens 
15 de transfert thermique par conduction entre le contenu 
des receptacles ou les tubes et le fluide contenu dans 
1 'enceinte, tandis que les parois de 1' enceinte sur 
lesquelles dfebouchent les extrfemites des passages sont 
recouvertes ^ etanchfeite par des capots associ6s k des 
moyens de mise en pression ou en depression du contenu 
des receptacles ou des tubes . 

De preference, les tubes sont portes a une ex- 
tremite par une meme plaque transversale destinee A etre 
appliquee sur une parol de 1' enceinte lorsque les txabes 
25 sont loges dans les passages de 1' enceinte. 

On peut ainsi traiter simultanement un tr^s 
grand nombre de tubes contenant chacun un. 6chantillon 
biologique. 

L' invention sera mieux comprise et d'autres 
30 details, caracteristiques et avantages de celle-ci 
apparaltront plus clairement A la lecture de la 
description qui suit, faite 4 titre d'exemple, en 
reference aux dessins annexes dans lesquels : 

la figure 1 est un schema de principe de 
35 1' invention ; 
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la figure 2 repr6sente schfematiquement ux\ dis- 
positif selon I'inventiony pour des op6rations de 
biologie molfeculaire ; 

la figure 3 est une vue sch6matique en coupe 
5 d'une partie essentielle du dispositif de la figure 2; 

la figure 4 reprfesente sch6matiquement une 
variante de realisation du dispositif. 

On se r6f6re tout d'abord k la figure 1/ pour 
expliquer le principe de 1 'invention. 

La reference 10 designe une enceinte 6tanche 
fermfee et de pr6f6rence au moins localement calorifugfee, 
comprenant une parol 12, par example tiabulaire, dont on 
veut faire varier la temp6rature. La parol 12 est en 
contact avec un fluide enfenn6 dans 1' enceinte 10 et qui 
15 se trouve en 6quilibre liquide-vapeur pour toutes les va- 
leurs entre lesquelles on veut faire varier la 
temperature de la parol *12. Le fluide en phase liquide 
imprdgne compl6tement un revetement 14 en matferiau poreux 
ou fibreux par exemple, capable d' assurer une circulation 
20 capillaire du liquide, et qui tapisse 1' enceinte 10 et la 
paroi 12 en m^nageant des chemins continus de circulation 
capillaire de liquide entre la parol 12 et une partie 
p6riph6rique de la parol de 1' enceinte 10. 

Cette parol p6riph§rique de 1' enceinte 10 est 
25 en contact thermique avec une source d*6nergie extferieure 
S telle qu*une source de chaleur du type reversible {k 
effet Peltier par exemple ou k circulation de fluide) . 
Cette source S est destin6e k imposer une temperature de 
consigne Tc au fluide qui se trouve dans 1' enceinte 10 en 
30 equilibre liquide-vapeur, de telle sorte que la 
temperature Te de la parol 12 devienne 6gale k la 
temperature de consigne Tc le plus rapidement possible. 
Lorsque la temperature de consigne Tc est superieure k la 
temperature du fluide, il se produit localement, dans la 
35 zone de contact thermique avec la source de chaleur ext6- 
rieure S, une vaporisation d'iine partie du fluide en 
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phase liquide, qui se traduit par xrne augmentation de la 
pression k l'int6rie\ir de 1' enceinte 10. Comme la 
tempferature d'6quilibre liquide-vapeur varie dans le m§me 
sens que la pression, 1 ' augmentation pr6cit6e de la 
5 pression se traduit par une augmentation de la valeur de 
la temperature d • 6quilibre liquide-vapeur dans 
1' enceinte. Cette temperature devient sup6rieure k la 
temperature de la parol 12, ce qui provoque une 
condensation locale du fluide. Cette condensation se 

10 traduit par un d6gagement de chaleur, le fluide cfedant sa 
chaleur latente de condensation aux parties froides de 
1' enceinte. Si 1* enceinte 10 est convenablement calo- 
rifug^e, la seule source froide disponible est la parol 
12, c[ui regoit done la chaleur latente de condensation de 

15 la partie condensee du fluide. Get apport de chaleur se 
traduit par une augmentation de la temperature Te de la 
parol 12. 

Ce double ph^nomtoe de vaporisation locale du 
fluide dans la zone de contact thermique avec la source 

20 de chaleur ext6rieure et de condensation locale dans 
la zone de contact avec la parol 12 se traduit par une 
circulation capillaire du liquide de la parol 12 vers la 
zone de contact avec la source S, et se poursuit jusqu'4 
l'6quilibre des temperatures obtenu pour Tc = Te. Comme 

25 la chaleur latente de condensation du fluide est tr6s 
superieure ^ sa chaleur sp§cifique pour les variations de 
temperature considerees, 1« elevation de la temperature de 
la parol 12 est quasi-instantanee . Ce sont en fait les 
transferts de chaleur par conduction ^ travers la parol 

30 de 1' enceinte 10, qui vont ralentir la regulation de 
temperature. 

Inversement, lorsque l*on souhaite diminuer la 
temperature de la parol 12 par rapport i la temperature 
d*equilibre, on diminue la temperature de consigne Tc 
35 jusqu'^ la valeur so\ahaitee, ce qui se traduit par une 
condensation locale de fluide dans 1' enceinte 10, une 
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diminution de la pression dans cette enceinte et une 
diminution correspondante de la temperature d'6guilibre 
liquide-vapeur du fluide, et done par une vaporisation de 
liquide au voisinage de la paroi 12. Le liquide qui se 
5 vaporise pr616ve sa chaleur latente de vaporisation sur 
la paroi 12, qui est la seule source chaude disponible. 
La temperature de la paroi 12 diminue done jusqu'i 
devenir egale d la temp6rature de consigne Tc, gr§ce au 
transfert de fluide en phase liquide dans le revetement 
10 eapillaire de 1 'enceinte 10, entre ses zones de contact 
thermique avec la source S et la paroi 12. 

Un choix de mat6riaux appropri6s permet 
d'ameiiorer le transfert de chaleur par conduction entre 
le fluide contenu dans 1 'enceinte 10, la paroi 12 et la 
15 source de chaleur ext6rieure S. En ce qui concerne cette 
derniere, les moyens de liaison avec 1' enceinte 10 
peuvent ^galement §tre du type caloduc si n§cessaire et 
conform6s 6ventuellement pour recevoir simultan^ment 
plusieurs enceintes. 
20 On peut bien entendu, au lieu d'utiliser une 

source de chaleur S du type r6versible, utiliser 
s61eetivement une source ext6rieure chaude et une source 
ext6rieure froide, dont I'une servira k augmenter la 
temperature de consigne, et 1' autre ^ la diminuer. 
25 On peut egalement, en variante, remplacer 

cette source de chaleur ext^rieure par un moyen approprie 
de variation de la pression de vapeur du fluide A 
I'interieur de 1' enceinte 10. Cette variation de pression 
peut se faire, soit par injection de fluide sous pression 
30 dans 1' enceinte, soit par diminution du volume de 
1 'enceinte, au moyen d'une paroi mobile ou d'une paroi 
eiastiquement d6formable du typis membrane. 

Dans tous les cas, une source d'6nergie ext6- 
rieure S permet, par changement de phase du fluide 
35 contenu dans 1 'enceinte 10, de faire varier rapidement, 
quasi-instantan6ment, la temperature de la paroi 12. 
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L' enceinte 10 permef fegalement de maintenir la 
temperature de la parol 12 k une valeiir de consigne 
impos6e par la source S. Toute variation de la 
tenpirature de parol 12 qui serait due par exemple k un 
5 d6gagement ou une absorption de chaleur au covirs d'une 
reaction chimique est immfediatement et automat iquement 
compens§e par . 1 • enceinte 10 qui protege 6galement la 
paroi 12 des influences ext6rieures parasites. 

La figure 2 repr6sente un dispositif 
10 d' application du principe selon 1* invention. Pour 
faciliter la comprehension, on a donn6 en figure 2 les 
mSmes references qu'en figure 1 aux elements du 
dispositif qui correspondent i ceux represent6s en figure 
1. 

On retrouve done en figure 2 une enceinte 10 
fermee de facon etanche, contenant un fluide approprie en 
equilibre diphasique liquide-vapeur et un revgtement in- 
terne assurant une circulation capillaire du fluide en 
phase liquide, et dans laquelle sont menag6s des passages 

20 de reception des elements dont il faut reguler la 
temperature. La source exterieure de chaleur S est en 
contact thermique par conduction avec la paroi 
peripherique de 1' enceinte 10, dont les deux parois 
transversales superieure et inferieure 16,18 sont calori- 

25 fugees. 

Les elements sont des tiibes 12 portes par une 
meme plaque 20 et sont destines k s' engager dans des pas- 
sages paralieies traversants 22 de 1' enceinte 10 qui sont 
conformes de fagon k recevoir les tubes 12 en etablissant 
30 un bon contact thermique avec eux. Pour cela, les tubes 
12 peuvent etre k surface exterieure legerement 
tronconique, les passages 22 ayant une surface interieure 
correspondante . 

Les tubes 12 sont dans le cas present ouverts 
35 k leurs deux extremites, et leurs extremit6s superieures 
debouchent sur la face superieure de la plaque 20. Des 
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capots 24 et 26 sont pr6vus pour recouvrir de facon 
6tanche, respect ivement, la plaque 20 port ant les tubes 
12 et la face inf6rieure 18 de 1 'enceinte 10. Ces capots 
24,26 sont relifes k des moyens 28 de commande de la 
5 pression regnant aux deux extr6init6s des tubes 12/ de 
part et d' autre d'une membrane de filtration mont6e 
transversalement ^ l'int6rieur de chaque tube 12. 

Les moyens 28 commandent 6galement le 
fonctionnement de la source d'6nergie extferieure S, pour 
10 r6gler la temperature dans les tubes 12. 

La figure 3 est une vue sch6matique en coupe, 
plus d6taill6e, de la partie essentielle de ce dispositif 
en position de fonctionnement. 

On voit en figure 3 les tubes cylindriques 12 
15 comprenant une membrane de filtration 30, qui sont encas- 
trfes dans les passages traversants 22 de 1' enceinte 10, 
et les capots 24 et 26 months de fagon 6tanche, 
respect ivement sur la plaque 20 portant les tubes 12 et 
sur la parol inf6rieure de 1' enceinte 10. Des plaques ou 
20 feuilles 32 de mat6riau thermiquement isolant per forces 
au d6bouch6 des passages 22, sont interpos6es entre les 
parois sup6rieure et inf6rieure de 1' enceinte 10 d'une 
part, et la plaque 20 et le capot inf6rieur 26, 
respect ivement, d' autre part. 
25 Le fluide utilis6 dans le dispositif selon 

1' invention est par exeraple un "fr6on" (marque d6pos6e) 
pr6sentant les caract6ristiques requises. 

Le revgtement de mat6riau par exemple poreux 
ou fibreux assurant la circulation capillaire du liquide 
30 a l'int6rieur de 1' enceinte 10 peut Stre un mat6riau par 
exemple fritt6, mouillable par le liquide et utilis6 de 
facon classique dans 1' Industrie frigorifique. 

L' enceinte 10 est r6alis6e en mat6riau r6sis- 
tant aux variations de pression (celles-ci sont de 
35 I'ordre de 15 % environ de part et d' autre d'une pression 
moyenne lorsque la temp6rature varie de 0 A 100* C) , le 
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matferiau pouvant §tre, soit un bon conducteiir thermique 
tel que le laiton pour un transfert de chaleur optimal 
avec la source extferieure Sf soit un matferiau 
thermiquement isolant pour r6duire les transferts de 
5 chaleur par les faces supferieure et inf6rieure 16, 18 de 
1 'enceinte. Dans le premier cas/ les faces 16, 18 de 
1 'enceinte sont calorifug6es tandis que, dans le second 
cas, on prfevoit des moyens de transfert de chaleur i 
travers la parol periph6rique de 1 "enceinte, 

^0 Dans . la variante de realisation representee 

schematiquement en Figure 4, le dispositif comprend une 
enceinte 10 du type pr6cit6, associ^e k une source de 
chaleur ext6rieure S et recevant, dans les cavitfes de sa 
face supferieure, des puits ou tubes 12 port6s i leurs 

15 extr6mit6s sup6rieures par une m§me plaque 20. Cette 
plaque 20 est recouverte d'xm film 34 de mati^re 
impermeable qui obture les puits ou tiibes 12. Un capot 
chauffant ou refroidissant 36 recouvre la plaque 20 et 
est associe 4 des moyens 38 de regulation thermique 

20 maintenant sa temperature sensiblement 6gale k celle des 
tubes 12. 

Bien entendu^ le capot 36 peut egalement etre 
constitue par une enceinte de m§me type que 1' enceinte 
10, associe k la m§me source S que celle-ci. 
25 Le nombre de tubes 12 portes par la plaque 20 

peut etre relativement important (par exemple et de fapon 
classique 96 tubes en 8 rang6es et 12 colonnes) et les 
tubes 12 peuvent etre mouies d'une piece avec la plaque 
20. 

^° peut utiliser le dispositif selon 

1' invention avec une seule source de chaleur ext6rieure, 
de type reversible, ou bien avec deux sources de chaleur 
commutables, I'une chaude et 1' autre froide. 

Le dispositif selon 1' invention sera, dans la 

35 pratique, associe k un robot commande par ordinateur, qui 
viendra disposer les echantillons k traiter et les 
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additifs Ou r6actifs 6ventuels dans les tubes 12, placera 
la plaque 20 portant la s6rie de tubes 12 sur 1« enceinte 
10/ d6placera 6ventuellement cette enceinte d'\ine source 
de chaleur k 1' autre, etc.. La commande de pression aux 
5 extr6mit6s des tubes 12 permettra de r6aliser des 
filtrations, des dialyses, des r6cup6rations de mati^re 
solide par inversion de la diff6rence de pression, etc... 
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REVENDICATIONS 
1) Procfede de regulation thermique rapide 
d'line pluralitfe de zones de parol (12, 20) en partlculler 
de receptacles contenant des fechantillons biologiques, 
5 pour les souraettre simultanement ^ des cycles thermiques 
identiques comport ant des paliers success if s de durfees et 
de temperatures pr6d6terminees s6par6s par des 
transitions brusques, caractferisfe en ce qu'on entoure 
lesdites zones de parol d'une enceinte ferm^e (10) 

10 etanche, qui contient un 6quilibre liquide-vapeur d'un 
fluide approprie de transfert de chaleur en contact 
thermique avec lesdites zones de parol, cette enceinte 
(10) permettant d'une part la libre circulation de la 
phase vapeur du fluide et comportant d' autre part un 

15 rev§teraent interne (14) de circulation capillaire de la 
phase liquide du fluide, et en ce qu'on cfede et on 
preieve de la chaleur audit fluide au moyen d'au moins 
une source ext6rieure (S) par ^change thermique avec le 
fluide, pour maintenir fegale k une temperature variable 

20 de consigne (Tc) , imposee par la . source (S) , la 
temperature desdites zones de parol, par condensations et 
vaporisations locales du fluide dans ladite enceinte 
(10) . 

2) Precede selon la revendication 1, caracte- 
25 rise en ce qu'il consiste k determiner la nature et la 
masse totale du fluide en fonction du volume de 
I'enceinte (10) de telle sorte que I'equilibre liquide- 
vapeur du fluide et 1 ' impregnation du revetement (14) par 
le fluide en phase licpiide soient maintenus pour toute 
30 temperature comprise dans une gamme predeterminee de 
temperatures de consigne. 

3) Procede selon la revendication 1, caracte- 
rise en ce que ladite source (S) est d»un type re- 
versible, permettant d'augmenter et de diminuer seiecti- 
35 vement la temperature de consigne (Tc) . 
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4) Proc6d6 selon la revendication 1, caract6- 
risfe en ce que ladite source fixant la temp6rature de 
consigne coiaprend deux sources de chaleur commutables, 
I'une permettant d'augmenter la temp6rature de consigne, 

5 et 1' autre de la diminuer. 

5) Proc6d6 selon I'une des revendi cat ions 1 i 
A, caract6ris6 en ce que ladite source (S) fixant la 
teinp6rature de consigne comprend des moyens permettant de 
faire varier la pression de vapeur du fluide dans 

10 1" enceinte (10) . 

6) Dispositif de regulation thermique rapide 
d'une plurality de zones de parol (12, 20) en particulier 
de receptacles contenant des fechantillons biologiques, 
pour les soumettre simultan6ment h des cycles thermiques 

15 identiques comportant des paliers successifs de dur6es et 
de temperatures pr6d6termin6es s6par6s par des 
transitions brusques, caract6ris6 en ce qu'il comprend 
une enceinte (10) fermfee 6tanche qui contient un 
6quilibre liquide-vapeur d'un fluide appropri6 de 

20 transfert de chaleur en contact thermique avec lesdites 
zones de parol, cette enceinte fermfee permettant la libre 
circulation de la phase vapeur du fluide et comprenant un 
rev§tement interne (14) de circulation capillaire de la 
phase liquide du fluide, le dispositif comprenant 

25 6galement au moins une source ext6rieure (S) en ^change 
thermique avec le fluide, et des moyens (28) de commande 
de cette source, pour prfelever et c6der de la chaleur 
audit fluide afin de maintenir §gale k une temperature 
variable de consigne (Tc) , impos6e par la source (S) , la 

30 tenT)6rature desdites zones de parol, par condensations et 
vaporisations locales du fluide dans ladite enceinte. 

7) Dispositif selon la revendication 6, 
caract6ris6 en ce que ladite source (S) est reversible, 
et peut seiectivement fournir de la chaleur au fluide et 

35 lui en pr616ver. 
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8) Dispositif selon la revendication 6, carac- 
t6ris6 en ce que ladite source exterieure comprend deux 
sources de chaleur conrniutables, I'xane chaude et 1' autre 
froide. 

5 9) Dispositif selon la revendication 6, carac- 

t6ris§ en ce que ladite source coit5>rend des moyens de 
variation de la pression de vapeur du fluide contenu dans 
1' enceinte (10) . 

10) Dispositif selon I'une des revendications 
10 6 k 9, caract6ris6 en ce que la source ext6rieure (S) est 

en contact thennique avec ledit fluide par au moins une 
partie d'une paroi de I'enceinte (10), dont les autres 
parois (16,18) sont au moins localement calorif ug6es . 

11) Dispositif selon I'une des revendications 
15 6 k 10, caract6ris§ en ce que ladite enceinte (10) 

comprend des passages parall61es (22) dfebouchant k 
I'extferieur et formant receptacles et/ou logement de 
tubes (12) . 

12) Dispositif selon la revendication 11, ca- 
20 ractferis6 en ce que les parois desdits passages (22) fer- 
ment des moyens de trans fert thermique par conduction 
entre le contenu des receptacles ou les tubes (12) et le 
fluide contenu dans I'enceinte (10). 

13) Dispositif selon la revendication 11 ou 
25 12, caract6ris6 en ce que les parois (16,18) de 

1* enceinte sur lesquelles d6bouchent les extrfemitfes des 
passages (22) sont recouvertes A 6tanch6itfe par des 
capots (24,26) associfes i des moyens s61ectifs (28) de 
mise en pression ou depression du contenu desdits 
30 receptacles ou des tubes (12) . 

14) Dispositif selon la revendication 13, ca- 
racterise en ce que les tubes (12) sont ouverts i leurs 
deux extremites et munis de membranes de filtration (30) . 

15) Dispositif selon I'une des revendications 
35 11 k 14, caracterise en ce que lesdits tubes (12) sont 

portes h une extremite par une m&me plaque transversale 
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(20) destin6e 4 §tre appliqu6e sur une paroi (16) de 
1' enceinte (10) . 

16) Dipositif selon la revendication 11 ou 12/ 
caract6ris6 en ce que les tubes (12) sont port6s ^ leurs 
5 extrfemit^s sup6rieures par une m&me plaque (20) et sont 
obtur6s par un film (34) de mati^re impermeable pos6 sur 
cette plaque, celle-ci 6tant mont6e dans 1 'enceinte (10) 
pr6cit6e et recouverte d'un capot chauffant ou 
refroidissant (36) assocife A des moyens (38) de 
10 regulation thermique maintenant sa temperature i une 
valeur sensiblement fegale ^ celle des tubes (12) . 
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« O » documant aa r*Mrant * una dtvuioitton orala. A un vaapa. A activit* Invantiva loraqua to documant aat aaaeci* A un ou 

una aipoattion ou toua autraa moy*na plual*ura autras documama o* mama naiura. catia combl- 
a P a documant publl* avant to dato da d4pM Imamatlonal. mato POur una paraonna du m*ilar. 

poat«riaur*m*nt k to dato da priortt* ravandiqu*a • * » documant qui fait partto d* to m«ma tamtll* d* br*v*tB 
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Data d*«xp*dmon du pr*a*nt rapport d* r*charch* hit*mBtionato 
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AdmMatration charp*a da to racharcha tetamattonato 
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(Mim DCS RENSItOMIMINTS INDlQUtB SUR I 
. OOCUMIIITS COMSIDCnlS COHHE NIITIMniTS OIUXIiMK nUILLII 



CiMsOftl* 



A 
A 



A 
A 



US, A, 3934643 (LAING) 27 janvier 1976, 
voir colonne 3, ligne 20 - coloime 
4, ligne 14; figures 2-4 

EP, A, 0212473 (EURATOM) 4 mars 1987, 
voir abrege; figures 1,2 

US, A, 3714981 (RINDERLE) 6 fevrier 1973, 
voir abrege; figure 1 

US, A, 4387762 (RINDERLE) 14 juin 1983, 

voir figure 3; colonne 10, lignes 12-43 

US, A, 4136733 (ASSELMAN et al. ) 
30 janvier 1979 

US, A, 4370547 (WARD) 25 janvier 1983 

US, A, 3327772 (KEDAIRE) 27 juin 1967 



3,4,6-8 

5 
1 
9 
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UprescmetiiiiexeiBdifliie.lesiiicnAi-de totalis krewts dtes dins k rw^** * 

redierchc mtenutioBale vise o-desms. ^ _^ » . ^ ^ ^ taitiimn 
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Docnmest brevet dte 
an rapport de recfaerciic 



Datede 
pttblicatioD 



Membre(s) de U 
famille de brevet(s) 



Date de 
pttbticatioa 



US-A- 4679615 
FR-A- 2193187 



14- 07-87 

15- 02-74 



CH-A- 519149 



15-02-72 



US-A- 3943964 



16-03-76 



US-A- 3934643 



27-01-76 



JP-A- 61149247 



CA-A- 
DE-A- 
GB-A- 
JP-A- 
NL-A- 
US-A- 
US-A- 



1003818 
2333487 
1425085 
49044350 
7209936 
3955618 
4095647 



DE-A- 
FR-A- 
NL-A- 



2044222 
2101906 
7110243 



AT-B- 

BE-A- 

CA-A- 

CH-A- 

DE-A- 

FR-A,B 

GB-A- 

NL-A- 

SE-3- 



318162 
769528 
955583 
545453 
2131607 
2098219 
1359841 
7009990 
358462 



AT-A,B 

AT-A,B 

DE-A,B,C 

FR-A,B 

GB-A- 

AU-B- 

AU-A- 

CA-A- 

CA-A- 

DE-A,C 

DE-A- 

DE-A- 

DE-A- 

DE-A- 

FR-A- 



318666 
321518 
2230030 
2147342 
1392740 
47350C 
4642572 
985590 
969054 
2242581 
2245152 
2245153 
2265239 
2265240 
2166905 



07-07-86 



18-01-77 
31-01-74 
18-02-76 
26-04-74 
22-01-74 
11-05-76 
20-06-78 



10-02-72 
31-03-72 
01-02-72 



25-09-74 
05-01-72 
01-10-74 
31-01-74 
20-01-72 
10-03-72 

10- 07-74 

11- 01-72 
30-07-73 



11-11-74 
10-04-75 

08- 02-73 

09- 03-73 
30-04-75 
24-06-76 
21-03-74 

16- 03-76 

10- 06-75 
29-03-73 
29-03-73 
29-03-73 
24-02-77 
24-02-77 

17- 08-73 
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Lm prcsente umexe indtqae les membrcs 4e U funSDe de lirevctr rdat& max. docnmoits brevets chcs dsns le npport de 
recfaercbe inteniatioiiale vise d-desEos; 

Lccdns membrcff soot cootenns an fiduer mfonnatiqae de TOffiee coropeeo dcs brevets ii la date do 19/03/90 

Les rensettDcmeiits fonrnis sont doimcs a thre indiotif et o'cnsagent pas ia responsabDite de TOffice curopceit des brevets. 



Docomcnt brevet dte 


Oatede 


Maiibrc(c) de la 


Datede 


ma rapport de recherche 


publiotioii 


Cuaille de brev«t(s) 


publicatioii 


US-A- 3934643 




FR-A,B 


2153118 


27-04-73 




FR-A,B 


2153119 


Z/-04-73 




GB-A- 


1388937 


26-03-75 




GB-A- 


1413675 


12-11-75 




GB-A- 


1388598 


26-03-75 




SE-B- 


388027 


20-09-76 




US-A- 


3893506 


08-07-75 


EP-A- 0212473 


04-03-87 


LU-A- 


86046 


11-09-86 




JP-A- 


62098191 


07-05-87 




US-A- 


4674562 


23-06-87 


US-A- 3714981 


06-02-73 


Aucun 




____ 


US-A- 4387762 


14-06-83 


Aucun 




.-— — — 


US-A- 4136733 


30-01-79 


DE-A,B,C 2805841 


16-08-79 




FR-A- 


2045022 


26-02-71 




AT-B- 


323359 


10-07-75 




AT-B- 


320891 


10-03-75 




BE-A- 


872472 


30-03-79 




BE-A- 


746377 


31-07-70 




CA-A- 


977742 


11-11-75 




CH-A- 


524547 


30-06-72 




DE-A- 


2322205 


22-11-73 




DE-A- 


1913579 


24-09-70 




DE-A- 


1926744 


26-11-70 




FR-A,B 


2035022 


18-12-70 




FR-A,B 


2183120 


14-12-73 




FR-A,B 


2417181 


07-09-79 




GB-A- 


1435132 


12-05-76 




GB-A,B 


2014298 


22-08-79 




GB-A- 


1227903 


15-04-71 




GB-A- 


1309911 


14-03-73 




JP-A,B 


49041959 


19-04-74 




JP-A- 


54108566 


25-08-79 




LU-A- 


60472 


05-05-70 




NL-A- 


7003220 


22-09-70 




NL-A- 


7206063 


06-11-73 



Potir tout rtm ci t De m e nt coDcmaDt cctte annexe : voir Journal Officid de rofiice coropeen dcs brevets, No.l2/S2 



Page 3 



ANNEXE AU RAPPORT DE RECHERCHE INTERNATIONALE 
RELATIF A LA DEMANDE INTERNATIONALE NO. 



FR 9000042 
SA 33985 



Li prasente annexe indtqiie les membres de fai famiDe de brevets rckittfs ma docnmciits brevets chcs dsns k rmpport de 
recfacrche inteniatioiuUe vise d-dessus. 

Lesdits membres sont conteoos «i fichkr infonnitique de I'Office evopeeo des brevets a la date du 19/03/90 

Les msettBements foitmis soot domics a titre tndtcatif ct D'ensaecnt pas la responsafailite de fOffice eoropeeo des brevets. 



Document brevet cite 
an rapport de recherche 


Date de 
pnblieatUB 


Membre(s) de U 
famiUe de brevet(s) 


Date de 
publicitiM 


US-A- 4136733 




SE-B- 
US-A- 
US-A- 
US-A- 


380085 
3965334 
3644110 
3664196 


27-10-75 
22-06-76 

22- 02-72 

23- 05-72 


US-A- 4370547 


25-01-83 


Aucun 






US-A- 3327772 




Aucun 
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